
















戦は 65 歳以上の有症率が 5-14％と高い．老人の代名詞と
も言うべき疾患であるが，未だその発症メカニズムは解明
されていない．GTP 結合タンパク質である ARF タンパク
質はクラス I（ARF1，2，3），クラス II（ARF4，ARF5），
クラス III（ARF6）の 3 種に分類される．ARF4 および
ARF5 の遺伝子欠失（KO）マウスを作製したところ，
ARF4（＋／－）かつ ARF5（－／－）マウス（以下，ク








タグを付した ARF5 遺伝子を L7 プロモーター遺伝子の下



















果から，小脳プルキンエ細胞におけるクラス II ARF タン





























生体マウス（4～5 週齢）に AAV-PHP.B を静脈注射し，投
与後 0～7 日の各時点でマウス血清を回収，ELISA 法で
NAb を測定し NAb 産生の時間経過を明らかにした．次に，
アストロサイト特異的 GFAP プロモーター制御下で赤色
蛍 光 タ ン パ ク 質（mCherry） を 発 現 す る AAV-PHP.B
（GFAP-mCherry）を生体マウスに静脈注射し，マウスに
NAb 産生を誘導した．初回ウイルス投与後 0～7 日間隔を
空けて，神経細胞特異的 NSE プロモーター制御下で緑色
蛍光タンパク質（GFP）を発現する AAV-PHP.B（NSE-GFP）
を静脈注射した．1 回目の静脈注射による NAb 産生が 2
回目のウイルス静脈投与による遺伝子発現に与える影響を，
2 回目の投与後 2 週間で脳の遺伝子発現を観察することで
明らかにした．【結　果】 AAV-PHP.B に対する NAb は
AAV-PHP.B 投与後 2 日で検出され，時間経過で急激に増
加した．また，GFAP-mCherry 投与後に間隔を空けて
NSE-GFP を投与する実験では，コントロール（0 日）と
